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Définition 


WlW 


Les  microfilaments  d'actine 
représentent  le  constituant 
essentiel  du  cytosquelette. 

Se  sont  des  structures 
Filamenteuses.  Ils 
permettent  à la  cellule 
d'effectuer  des  mouvements 
coordonnés  et  dirigés  avec 
l'aide  des  protéines  motrices 
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Techniques  d'étude 


Les  filaments  d'actine  observés  au 
MET  après  coloration  négative 


Filaments  d'actine  (rouge) 
observés  par  la  technique 
d'immunofluorescence 
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Caractéristiques  du  monomère  d'actine  G 


POLYMER IZATI O N 


L'actine  G (protéine 
globulaire)  est  un 
monomère  de  forme 
bivalve  délimitant  une 
crevace  au  centre  dans 
laquelle  se  fixe  rATPou 
l'ADP 


• Chaque 

monomère 
possède  des  sites  de 
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Architecture  moléculaire 


Après  isolement  par  UCD  - UGD 
et  coloration  négative , les  MFF 
sont  formés  de  l'alignement 
d'actine  G en  une  hélice 
monocaténaire  de  6 à 8 nm  de 
diamètre 

l'actine  G est  la  protéine 
cellulaire  la  plus  abondante 
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extrémité  — 


extrémité  + 
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Association  des  monomères  d'actine  G 
pour  la  formation  du  filament  F 
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Variétés  et  distribution  de  l'actine  monomérique 

actine  G P, y 

i 

cellules  non  musculaires 

Cortex  cellulaire 

Ceinture  d'adhérence 

Axe  des  microvillosités  des  entérocytes 

Filopodes,  lamellipodes 
Fibres  de  stress 

Anneau  contractiles  de  la  cytodiérèse 

~ i 

Filaments 
Instables 
(dynamiques) 


Actine  Ga 

i 

Présente  dans  les  cellules 
musculaires  striés  et 
cellules  musculaires  lisses 

i 

Filaments 

stables 
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Les  microfilaments  d'actine 
des  cellules  non  musculaires 
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Les  MF  cTactine  dans  la 
cellule  en  fin  de  division 


Actin 

filament 


Daughter  cells 


Myosin 

filament 


Disposition  des  faisceaux  d'actine 
dans  les  microvillosités  des  cellules 
épithéliales 


glycocalyx  (cell  coat) 

filaments  d’actine 
plateau  terminal 


microscopie  optique 


microscopie  électronique 
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Disposition  des  MF  d'actine 
dans  le  désmosome  de  ceinture 
des  cellules  épithéliales 


Dans  un  fibroblaste  en  déplacement  sur  un 
support  de  culture  les  MF  d'actine  sont  sous 
membranaires 

(au  niveau  des  filopodes,  lamellipodes ....) 


* membrane 
plasmique 


Réseau 
I {(oui  I 


au  ’âche  I 
l:  .viosolj 


nbrer. 


i c SÜCSS 


microiubule 


direction  du  dcoi  % . -r^Caïc 


Küimité  **vr 
des  MT 


| Faisceau  serré  | 


I 


Réseau 

radiairc 


sens  de  polyinérisaiion  des  MT 
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Les  microfilaments  d'actine 
des  cellules  musculaires 
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Aspect  ultrastructural  des  myofibrilles 


Strie  I Stne  A Strie  t 


Partie  d’ur>e  fibre  (cellule) 
musculaire 


Strie  H (zone  claire) 


LigneZ 


Sarcoïemme 


Triade 


Mitocfcoodrie 

Myofibrilles 

lobules 
du  réticulum 
sarcoplasmique 

•Citerne  terminale 
do  réticuJum 

sarcopfasmiQue 
Tubule  transverse 


Le  cytoplasme  de  la  cellule  musculaire  est  occupé  par  des  myofibrilles 
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Les  constituants  moléculaires  du  sarcomère: 

sont  hautement  organisés 


La  myofibrille  est  une  succession  de  sarcomères  (unités  contractiles  ) 


' lign«2 
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Constituants  du  sarconière 


Suit  Z Ftlamnt  épais 

riLimmt/im  I LtgntM 


trotnoKot 
f trcr&ocnyosne 


Suit  Z 
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Répartition  des  myofilaments  et  leur  interaction  dans  la 
cellule  musculaire  lisse  (voir  cours  d'Histologie) 


adhesion  complex 


Contractile 

Stimulus 


Actin 


Extracellular  Matrix 


Myosin  filament 


Cytosolic  dense 


Activated  smooth  muscle  cell 
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Biogénèse  des 
microfilaments  d'actine 
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Les  Conditions  de  la  biogénèse  des  MFF 


Présence  de  : 


> Actine  G 

> ATP 

> Monomère  G-ATP 

> Complexe  d'amorce  : ARP  2/3 
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Etapes  de  biogénèse  des  MF  d'actine 


1 nucléation:  se  produit  sous  la  membrane  plasmique  et  dans  le 
hyaloplasme  par  installation  d'un  trimère  d'actine  G-  ATP . 

2 Elle  est  catalysée  par  par  un  complexe  protéique  l'ARP  2/3  qui 
stabilise  le  trimère  à partir  de  l'extrémité  (-)  du  MF 

L'ARP  2/3  est  préalablement  activé  par  une  GTP  ase 

1 Polymérisation  : sur  le  trimère  s'ajoutent  des  monomères 
d'actine  G - ATP  (du  cytosol)  ce  qui  permet  son  élongation 
rapide  à l'extrémité  (+)  pour  la  formation  d'actine  F 
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Biogénèse  des  microfilaments  d'actine  (Planche  m,  P21) 


monomères  jite  de 
d'actine  G-atp 

libres 


nucléation 


O 


complexe 

Q ARP  2/3 


ADP  W 


ATP 

+ Mg2+ 


Dimère 


Trimère 

stable 


Acfine  G 


Actine  F 

(Polymère  d'actine) 
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La  nucléation  peut  se  faire  sur  un  MFF  préexistant 


5.  Growing  filaments  push  membrane  forward 


6.  Capping  limits 
élongation 


3.  Arp2/3  complex 
activation  and 
filament  nucléation 


ADP-ATP  exchange 
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L'allongement  : les  monomères  s'assemblent  suivant  une  double  hélice 


Nuctéaton 


Allongement 


État  stationnaire 


Élongation 


(Stabilisation) 
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Propriétés  des  MFF  d'actine 


1-  Polarité  / 
orientation 


2-  Dynamique 


l 

3-  Interaction  avec  des 
protéines  intracellulaires 


4 - Sensibilité 
aux  drogues 
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Polarité 


Dés  sa  formation  le  MFF  d'actine  présente  deux  extrémités  : 


Extrémité  (+) 


Extrémité  (-) 


Actine  F 
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Dynamique 


dépolymérisation 

(raccourcissement) 


@ Q23 


P 


polymérisation 

(allongement) 


de  forme  pointue  Filament  d.actine 


extrémité  -f. 

de  forme  barbue 
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microfilaments 

i 

Se  polymérisent  et  se  dépolymérisent 
aux  2 extrémités  et  continuellement 


Extrémité  + 

dirigée  vers  la 
périphérie  cellulaire 

I 

Polymérisation  rapide 
dépolymérisation  lente 


Extrémité  (-) 
dirigée  vers  le 
centre  cellulaire 

I 

dépolymérisation  rapide 
polymérisation  lente 
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Dynamique  des  microfilaments  d'actine  (Schémas  8 , P 58 


L'alternance  des 
phases  de 
polymérisation  et 
dépolymérisation 
de  l'actine  est 
nécessaire  à 
l'activité  des 
cellules  non 
musculaires . Ces 
phénomènes  ne 
se  produisent  pas 
dans  les  cellules 
musculaires 


) 


o 
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Facteurs  contrôlant  la  polymérisation  des 
MF  d'actine  dans  les  cellules  non  musculaires 


- Un  pool  d 'actine  G libre 

Une  forte  concentration  en  ATP 
et  en  Mg  2+ 
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Conditions  de  la  dynamique  des  MF  d'actine 


Echange  d'ADP  en  ATP  (interaction:  actine  G - ATP) 

1 

Polymérisation 


Hydrolyse  d ' ATP  en  ADP 

I 

Dépolymérisation 
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Dynamique  en  tapis  roulant  (Schéma  9,  P 58) 

I 1 11  I 

\—l  l+l 


4 


Le  mécanisme  de  tapis  roulant  implique  que  les  monomères  s'incorporent  au 
bout  +,  voyagent  le  long  du  filament  et  quittent  le  filament  au  bout  - 
Les  monomères  dissociés  sont  remplacés  par  d'autres  à l'extrémité  + 
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B : les  microfilaments  fins  d'actine 

plan 


Protéines  associées 
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Protéines  associées  à l'actine  et  leurs  effets 


Dans  les  cellules 

Dans  les  cellules 

non  musculaires 

musculaires 

Contrôle  de  la  polymérisation 


Fragmentation 


Fasciculation 


Réticulation 


Mouvement 


Ancrage  à la 
membrane  plasmique 


. Organisation 
des  MF 


Capping 


Pontage  des 
faisceaux  d'actine 


Contrôle  de  la  contraction 
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Protéines  associées  à l'actine 
dans  les  cellules  non  musculaires 


facadm16@gmail.com 


Participez  à "Q&R  rapide"  pour  mieux  préparer  vos  examens 


2017/2018 


Sur:  www.la-faculte.net 


Espace  E-learning  pour  apprentissage  gratuit  online 


Pour  utilisation  Non-lucrative 


Protéines  de  contrôle  de  la  polymérisation 
et  fragmentation  des  MF  d'actine 


Profiline  thymosine  L'Ara  2/3 


Cortex  cellulaire 
(cortex  sous  membranaire) 


1 


Protéines  se  liant  aux 
Monomères  d'actine  G 


Cap  Z 

\ 


T 

gelsoline 


Hyaloplasme 
Cortex  cellulaire 


I 


Protéines  se  liant 
à l'actine  filamentaire 
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Contrôle  de  la 
polymérisation 


facadm16@gmail.com 


Participez  à "Q&R  rapide"  pour  mieux  préparer  vos  examens 


2017/2018 


Sur:  www.la-faculte.net 


Espace  E-learning  pour  apprentissage  gratuit  online 


Pour  utilisation  Non-lucrative 


Activation  de  la  polymérisation  par  la  profiline 


7* 


ATP-actinr 


ADP-actine 


y profiline 


Extrémité 


Extrémité 

♦ 


Elle  se  fixe  à l'actine  et  stimule  l'échange  de  l'ADP  par  l'ATP 
(forme  un  pool  d'actine  G-ATP)  favorisant  la  polymérisation 
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L'interaction  profiline  - actine  G favorise  une 
polymérisation  rapide  et  locale  des  MF  d'actine 
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Intervention  de  la  profiline  dans  la 
formation  de  protrusions  membranaires 


Les  MFF  du  filopode 
s'organisent  en  faisceau 


Les  MFF  du  lamellipode 
s'organisent  en  réseau 
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Régulation  de  la  polymérisation  de  l'actine  par  la  thymosine 


La  thymosine  se  fixe  au  complexe  « actine  G - ATP  » et  le 
séquestre,  inhibant  la  polymérisation. 

Elle  favorise  la  dissociation  des  monomères  à partir  du  MF 


Monomères 

doctinc 


Complexe 

actine- 

thymosine 


# 


Croissance  de 
l'extrémité  plus 


Pas  de  liaison 
Pas  de  croissance 
de  l'extrémité  plus 


Filament 

d'actine 
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L'Arp  2/3  est  responsable  de  la  nucléation  de  l'actine 


0 

ARP  2/3 


minus  plus 


actin  nucleated  actin  filament 

monomers 


L'Arp  2/3  joue  le  rôle  de  y tubuline  pour  le  microtubule 


L'Arp  2/3  favorise  la  formation  d'un  réseau  d'actine 
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La  Cap  Z est  un  dimère  qui  se  fixe  à l'extrémité  + 
du  filament  d'actine  pour  la  stabiliser 
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Action  de  la  gelsoline  sur  les  MF  du  cortex 

Au  cours  de  l'exocytose , La  gelsoline  fragmente  les  MF  du  cortex  en 

présence  d'une  Forte  concentration  en  Ca2+ > état  sol  de 

l'hyaloplasme 
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Le  pool  d'actine  généré  par  la  gelsoline  est  activé  par  la 
profiline  pour  la  polymérisation  de  nouveaux  MFF  dans  un 
autre  site  de  la  cellule 
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Protéines  de  fasciculation 
(organisation  des  MF  en  faisceaux) 
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1 - Organisation  des  MF  en  faisceaux  larges 
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La  myosine 


Définition 

>La  myosine  est  une  protéine  hyaloplasmique 
Présente  dans  les  cellules  musculaires  et  non 
musculaires. 

>C'est  une  protéine  qui  assure  des 

fonctions  contractiles  et  d'autres  non  contractiles. 
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Il  existe  différentes  isoformes  de  myosine  dans  les  cellules 
eucaryotes  .On  étudie  les  2 premières  qui  interagissent  avec  les 
filaments  d'actine  dans  les  cellules  non  musculaires 
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Structure  de  la  myosine  II 
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Activation  de  la  myosine  II 

La  phosphorylation  des  têtes  induit  l'activation  des  myosines  et  le  changement 
conformationnel  induit  leur  autoassemblage  selon  un  modèle  tête  bêche 
conduisant  à la  formation  de  filaments  bipolaires 
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Les  deux  têtes  globulaires  à activité 
ATPasique  réagit  avec  l'actine  F 
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Répartition  tissulaire  de  la  myosine  I et  myosine  II 
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Les  filaments  d'actomyosine  formés  par  la  myosine  II 
dans  les  cellules  non  musculaires 
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a-actinine  avec  myosine  II  associée  aux  MF  d'actine 
dans  la  ceinture  d'adhérence  des  cellules  épithéliales 
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a-  actinine  et  myosine  II  forment  avec  les 
filaments  d'actine  des  fibres  de  stress  (de  tension) 


membrane  I 
plasmique  1 


fibres  dactine 
dites  'de  tension 


point  focal 
d'adhérence 


point  focal 
d'adhérence 


facadm16@gmail.com 


Participez  à "Q&R  rapide"  pour  mieux  préparer  vos  examens 


2017/2018 


Sur:  www.la-faculte.net 


Pour  utilisation  Non-lucrative 


Espace  E-learning  pour  apprentissage  gratuit  online 
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2 - Organisation  des  MF  en  faisceaux  serrés 


faisceaux  Serrés 
de  MF  dans  : 


Filopodia 
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Organisation  des  MF  d'actine  en  faisceaux  serrés  par  la 
fimbrine-villine  dans  l'axe  microvillositaire 
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L'axe  des  microvillosités  comporte  d'autres  protéines 
associées  aux  MFF  (Cap  Z)  et  à la  membrane  (myosine  I) 
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Organisation  des  MF  d'actine  en  faisceaux  serrés  par 
la  fimbrine  dans  les  filopodes  des  cellules  en  déplacement 
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Protéines  de  réticulation 
(organisation  des  MF  en  réseaux) 
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3 - Organisation  des  MF  en  réseaux 


des  MF  organisés 
en  réseau  dans  : 
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Les  cellules  en  mouvements  présentent 
plusieurs  types  d'organisation  des  MF 
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Protéines  de  contrôle 
du  mouvement 
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Autres  protéines  d'association  à l'a  et  i ne 
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La  myosine  I 


Structure  de  la  myosine  I 
(myosine  courte) 


La  phosphorylation  de  la  myosine  I 
est  indispensable  à son  activation 
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Organisation  moléculaire  et  mécanisme  d'activation  de  la  myosine  I 


ADP 


Domaine 

moteur 


Domaine 
fixation  x 
membrane 


Myosine  I inactive 


Myosine  I activée 


roulement 


Membrane 

vésiculaire 


1:  site  de  fixation  pour  l'ATP/ADP 
2:  site  de  fixation  à l'actine 

3 : activité  ATPasique 

4 : site  de  phosphorylation 


Aetine 


facadm16@gmail.com 


Participez  à "Q&R  rapide"  pour  mieux  préparer  vos  examens 


2017/2018 


Sur:  www.la-faculte.net 


Espace  E-learning  pour  apprentissage  gratuit  online 


Pour  utilisation  Non-lucrative 


Les  filaments  d'actomyosine  formés  par  la  myosine  I 


Les  myosine  I réalise  L'interaction  membrane-cytosquelette  d'actine 


Les  myosine  I déplacent  des  vésicules  ou  des  éléments  du  cytosquelette 
dans  la  région  sous  membranaire 


myosine  I 

Action  de  la  myosine  I dans 
l'exocytose  au  niveau  du  cortex 
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Pour  le  transport  vésiculaire , la  myosine  I se  déplace  sur  le  MFF  d'actine  de 
l'extrémité  (-)  vers  l'extrémité  (+)  par  des  cycles  de  phosphorylation  de  la  tête 
pour  s'attacher  à l'actine 
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Contrôle  d'ancrage 
à la  membrane  plasmique 
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Intervention  de  la  myosine  I pour  la  formation 
(structuration)  des  microvillosités  et  des  filopodes 
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D'autres  protéines  (bande  4,  ankyrine)  d'ancrage  des 
MF  à la  membrane  plasmique  des  hématies 
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Ancrage  des  MF  à la  membrane 
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dans  les  cellules  épithéliales 


POINT  FOC  Ai.  b'AbH€«£NCE  : INTERACTIONS  ACTTNÊ  /MATRICE 


Filament  cfactine 


*— t 


y 


d=o«-  u-üctini  ne 

M M>  °=»  « /// 

Tü|  j ne  ()  (y — fj  (') 


0=0 


fffl  fl  iT 
iii  y !Î 


ci 


i b 


n t 


ûC 


Vi  nculine 


InfT 


<= 


^Intégrines 


c> 


IV 

ililüJ  l|  Il  u 


Point  focal  d’adhérence 


Ancrage  des  MF  à la  membrane 
plasmique  par  la  talline  et 
vinculine  dans  les  cellules  en 
migration 


facadm16@gmail.com 


Participez  à "Q&R  rapide"  pour  mieux  préparer  vos  examens 


2017/2018 


Sur:  www.la-faculte.net 


Espace  E-learning  pour  apprentissage  gratuit  online 


Pour  utilisation  Non-lucrative 
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L'interaction  de  quelques  molécules  de  myosine  II 

avec  des  MFF  en  faisceaux  caractéristique  des  structures  contractiles 
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Intervention  de  la  myosine  II  dans  les 
contractions  de  la  ceinture  d'adhérence 
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Effet  de  la  contraction  des  MF  de  la  Zonula  adherens 
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Intervention  de  la  myosine  II  dans  les  contractions  de  la  cytodiérese 


Filament  d'actlne 


Les  contraction  de 
ranneau  de 
cytodiérèse 
provoque 

rétranglement  de  la 
cellule  mère  et  sa 
séparation  en  2 
cellules  filles 


Î<»Msjem*rtt  du  fi  Liment 


<♦> 


facadm16@gmail.com 


Participez  à "Q&R  rapide"  pour  mieux  préparer  vos  examens 


2017/2018 


Sur:  www.la-faculte.net 


Espace  E-learning  pour  apprentissage  gratuit  online 


Pour  utilisation  Non-lucrative 


Protéines  associées  à l'actine 
dans  les  cellules  musculaires 


facadm16@gmail.com 


Participez  à "Q&R  rapide"  pour  mieux  préparer  vos  examens 


2017/2018 


Sur:  www.la-faculte.net 


Espace  E-learning  pour  apprentissage  gratuit  online 


Pour  utilisation  Non-lucrative 


Protéines  associées  dans  la  cellule  musculaire 


Protéines  de 
structure 
du  sarcomère 


/ 

a -actinine 


tropomoduline 


Protéines 
de  la 

contraction 


facadm16@gmail.com 


Participez  à "Q&R  rapide"  pour  mieux  préparer  vos  examens 


2017/2018 


Sur:  www.la-faculte.net 


Espace  E-learning  pour  apprentissage  gratuit  online 


Pour  utilisation  Non-lucrative 


Protéines  du  capping 


facadm16@gmail.com 


Participez  à "Q&R  rapide"  pour  mieux  préparer  vos  examens 


2017/2018 


Sur:  www.la-faculte.net 


Espace  E-learning  pour  apprentissage  gratuit  online 


Pour  utilisation  Non-lucrative 


La  protéine  Cap  Z coiffe  l'extrémité  (+)  des  filaments  d'actine 
au  niveau  de  la  strie  Z pour  stabiliser  leur  longueur 
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a-actinine:  organise  et  ponte  les  filaments  d'actine  des 
sarcomères  voisins  dans  les  cellules  musculaires 
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stabilise  les  filaments  de  myosine 
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Association  des  filaments  de  myosine  II  avec  ceux  d'actine 

dans  la  cellule  musculaire 
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Les  filaments  épais  bipolaires  de  myosine 
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Filament  épais  de  la  myosine  II 
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La  tropomyosine  occupe  les  sillons  de  l'hélice  d'actine 
et  masque  les  sites  d'interaction  avec  la  myosine  II 
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Sensibilité  des  MF 
d'actine  aux  drogues 
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Effet  de  la  cytochalasine  et  de  la  phalloïdine  sur  les  MF  d'actine 

( Schéma  10,  P 59) 
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Effet  de  la  cytochalasine  et  de  la  phalloïdine 
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